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PENGARUH TERAPI PREVENTIF DAN KURATIF KOMBINASI CURCUMIN 
dan VITAMIN E DIBANDINGKAN DOXORUBICIN TERHADAP KADAR 
Vascular Endothelial Growth Factor (VEGF) dan GAMBARAN                      
HISTOPATOLOGI MAMMAE TIKUS (Rattus norvegicus)                                        
MODEL KANKER MAMMAE HASIL INDUKSI                                                              
7,12 Dimetylbenz (α)antrasen (DMBA) 
 
ABSTRAK 
Kanker mammae merupakan kasus kanker yang banyak terjadi pada 
hewan betina. Zat karsinogen DMBA diketahui mampu menginisiasi timbulnya 
kanker mammae pada hewan percobaan. Salah satu alternatif yang dapat 
digunakan untuk terapi kanker mammae adalah kombinasi curcumin dan vitamin 
E. Curcumin dan vitamin E dapat berperan sebagai antioksidan, antikanker, dan 
antiproliferasi. Tujuan penelitian ini adalah mengetahui pengaruh kombinasi 
curcumin dengan vitamin E sebagai tindakan preventif terhadap kadar VEGF pada 
darah dan gambaran histopatologi mammae. Pada penelitian ini digunakan tikus 
(Rattus norvegicus) galur Wistar betina umur 10-12 minggu yang dibagi menjadi 
5 kelompok yaitu kelompok kontrol negatif (tidak diinduksi DMBA dan 
estrogen), kelompok kontrol positif (diinduksi DMBA dan estrogen), kelompok 
terapi doxorubicin dosis 0,198 mg/kgBB, kelompok terapi preventif dan 
kelompok terapi kuratif kombinasi curcumin dosis 108 mg/kgBB dengan vitamin 
E dosis 300 IU/ekor. DMBA diberikan 2 hari sekali dengan dosis 5 mg/kg BB, 
sebanyak 10 kali. Estrogen diberikan dengan dosis 20.000 IU/kgBB sebanyak dua 
kali dalam seminggu. Kadar VEGF dalam darah diukur dengan metode ELISA 
dan histopatologi mammae diamati dengan metode pewarnaan Hematoksilin 
Eosin. Hasil penelitian menunjukkan bahwa terapi preventif secara signifikan 
(p<0,05) mampu menurunkan kadar VEGF sampai 46 % dibandingkan kelompok 
kontrol positif dan gambaran histopatologi mammae menunjukkan perbaikan pada 
alveoli, duktus dan stroma mammae. Kesimpulan dari penelitian ini adalah terapi 
preventif kombinasi curcumin dan vitamin E mengandung antioksidan yang 
menurunkan kadar VEGF dan mengurangi kerusakan jaringan kelenjar mammae 
pada hewan model kanker mammae. 
 
Kata kunci : Kanker mamme, DMBA, VEGF, histopatologi kelenjar mammae, 









EFFECT OF PREVENTIVE AND CURRATIVE THERAPY OF CURCUMIN AND 
VITAMIN E COMPARE WITH DOXORUBICIN TOWARDS VEGF LEVEL AND 
MAMMARY HISTOPATOLOGY ON RATS (Rattus norvegicus) MAMMARY 
CANCER MODEL INDUCED BY 7.12 Dimetylbenz (α) anthracene (DMBA) 
ABSTRACT 
 
Cancer mammae is a case of cancer that occurs in many females. DMBA is 
carcinogen substances that able to induce of mammary cancer in experimental 
animals. One alternative that can be used for cancer mammae is a combination of 
curcumin and vitamin E. Curcumin and vitamin E can act as antioxidants, 
anticancer, and antiproliferation. The purpose of this study was to determine the 
effect of combination of curcumin with vitamin E as a preventive against blood 
VEGF levels and histopathologic images of rats mammary. This study used mice 
(Rattus norvegicus) female strain Wistar aged 10-12 weeks which was divided 
into 5 groups ie negative control group (normal rats), positive control group 
(induced DMBA and estrogen), doxorubicin therapy group dose 0,198 mg/kgBW, 
preventive therapy group and curative curcumin therapy group dose 108 
mg/kgBW with vitamin E dose 300 IU /rat. DMBA was induce every 2 days with 
a dose of 5 mg / kg BW and Estrogen at a dose of 20,000 IU / kgBW twice a 
week. VEGF levels in blood were measured by ELISA method and 
histopathology of mammary was observed by the staining method of Hematoxylin 
Eosin. The results showed that preventive therapy (p <0.05) was able to reduce 
significantly VEGF levels up to 46% compared to the positive control group and 
the mammary histopathology showed improvement in alveoli, ductus and 
mammary stroma. The conclusion of this research is preventive therapy of 
curcumin and vitamin E combination containing antioxidant enable to decrease 
VEGF level and reduce damage of mammary gland network in mammary cancer 
model. 
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DNA  Deoxyribonucleic Acid 
DMBA  7,12-Dimethylbenz (a) Anthracene) 
mg  miligram 
kg  kilogram 
BB  Berat Badan 
KEP  Komisi Etik Penelitian 
UPHP  Unit Pengembangan Hewan Percobaan 
HE  Hematoxylen Eosin 
ERK  Extracellular Signal-Regulated Protein Kinase 
MRI  Magnetic Resonance Imaging 
FNAC  Fine Needle Aspiration Cytology 
AhR  Aryl Hydrocarbon Receptor 
ARNT  Aryl Hydrocarbon Receptor Nuclear Translocator 
mEH  microsomal epoxide hydrolase 
dA  deoksiadenosin 
dG  deoksiguanosinn 
EGFR-2  Epidermal Growth Factor Receptor-2 
RTKs  Reseptor Tirosin Kinase 
IHK  Imunohistokimia 
CIS  Carcinoma in situ 
IM  intramuscular 
PFA  Paraformaldehid 
PBS  Phospate Buffer Saline 
DAB  Diamano Benzidine 
cm  centimeter 
ml  mililiter 
NaCl  Natrium Chlorida 
kDa  kilo Dalton 
mRNA  messenger Riboksinuklei Acid 
NS  Normal Salin 
 
 
